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内容の要旨及び審査の結果の要旨
嗅覚障害の原因として最も多い疾患は副鼻腔炎である。しかし副鼻腔炎患者から嗅上皮を
採取することは倫理的に問題があり、また嗅覚障害を検討するのに適した動物モデルがこ
れまで存在しなかったため、副鼻腔炎による嗅覚障害の発症機序はまだ十分には解明され
ていない。本実験では副鼻腔炎による嗅覚障害の発症機序を明らかにするためラットで実
験的副鼻腔炎モデルを作成し、嗅上皮と嗅球の組織学的検討を行った。ラットの－側鼻腔
に細菌を塗布した異物を挿入して３７，１４，２１，２８日後に各１０匹づつ鼻腔及び
嗅球を採取し、冠状断切片を作成した。鼻腔切片はＨＥ染色を施行して上顎洞を観察し、
副鼻腔炎の発症の有無を検討した。副鼻腔炎ラットの鼻腔ＨＥ染色切片では嗅上皮の厚
さを計測した。また副鼻腔炎ラットの鼻腔切片は抗protemgeneproductO､５（PGP9.5）
抗体、抗proliferatingcennuclearantige、（PCNA）抗体、抗single-strandedDNA
（ssDNA）抗体、抗mduciblenitricomdesynthase（iNoS）抗体を用いて嗅上皮の免
疫組織学的検討を行った。副鼻腔炎ラットの嗅球切片は抗tyrosinehydrmQ7lase（TH）
抗体を用いて免疫組織学的検討を行った。その結果、３日群では６匹、７日群では７匹、
１４日群では６匹、２１曰群では６匹、２８曰群では７匹のラットに副鼻腔炎の発症が確認
された。副鼻腔炎群の嗅上皮では３日目に炎症が起こっており､２８曰目でも炎症が持続
していた。嗅上皮の厚さ、嗅細胞層数、嗅上皮1001,1あたりの嗅細胞数は２１日目まで
著明に減少し続けた。嗅神経線維束は異物を挿入する曰数が長いほど細くまばらになって
いた。嗅細胞新生は７曰目まで著明に減少し、２１，２８曰目にはほとんど認められなかっ
た。嗅細胞のアポトーシスは３，７曰目で最も多く観察され、その後減少し、２１，２８曰
目にはほとんど認められなかった。嗅上皮におけるiＮＯＳの発現は正常嗅上皮ではほと
んど認められなかった。副鼻腔炎群では基底細胞を中心に多量のiNOS発現を認めたが、
嗅上皮の変性が高度なものではｉＮＯＳ発現は減少していた。嗅球では傍糸球体細胞のＴＨ
発現が７曰目から減少し始め、２１，２８日目では著明に減少していた。
本論文は慢性副鼻腔炎による嗅覚障害として呼吸性、嗅上皮性嗅覚障害の他に中枢の嗅
球にも組織学的変化をもたらすことを初めて明らかにしたもので、鼻科学に貢献する価値
ある論文と評価された。
－１８－
